




「Rapid deconjugation of SN-38 glucuronide and adsorption of released free 


















 疎水性活性代謝産物である SN-38 はカルボキシルエステラーゼによる水解によっ

















嫌気 Peptone-Yeast（PY）培地 40 ml に加えて、約 10倍希釈した懸濁液を調整した。 
培養：嫌気培養のため、N2を満たされた SN-38G入りの試験管はきつく栓をし、37 ℃
下で 0、1時間、3時間、6時間、24時間、48時間、72時間と培養した。 
SN-38G と SN-38 の抽出と高速液体クロマトグラフィー分析について：N2 下で 72
時間まで嫌気培養し、SN-38Gとその代謝産物である SN-38を測定した。 
SN-38G と SN-38 の濃度は以前記載した全自動オンライン固相抽出による高速液体
クロマトグラフィー（HPLC）法によって測定した。 
【結果】 
培地における SN-38G の SN-38 への完全な脱抱合は、培養後 1 時間以内に観察さ
れ、添加された SN-38Gの 62.7%は上清中に認められた。上清中の SN-38の約 80.4%
は蛋白と結合しており、残りの 19.6%は遊離したままであった。試験管に加えられた
SN-38Gの内 12.3%だけが（19.6×62.7% 添加された SN-38Gは全て SN-38に脱抱
合されている）、上清中で限外濾過した後も遊離した状態であった。これは培地に添




今回の実験において SN-38G の SN-38 への高率な変換が盲腸内容物嫌気培養にお
いて起きたことが証明された。SN-38の高疎水性により、SN-38のほとんどが沈殿物
内で腸内細菌叢と食物繊維に吸着され、もしくは上清内では蛋白と結合していた。さ
らに SN-38の 10%だけが、in vitroで上清内において蛋白と結合していない状態で見
つかった。CPT-11 による遅発性の下痢について、この上清内で遊離している SN-38
を阻害することが治療につながるかもしれない。 
 
